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Abstract 

Objective: To investigate the effect of non-invasive double-level positive pressure ventilation 
combined with caffeine citrate in the treatment of frequent apnea in premature infants. Methods: 
From November 2015 to November 2017, 94 children with frequent apnea in pediatric intensive 
care unit of our hospital were randomly divided into four groups. The control group was treated 
with non-invasive double-level positive pressure ventilation. The observation group was treated 
with noninvasive bi-level positive pressure ventilation combined with caffeine citrate. The cura-
tive effect, rehabilitation effect and changes of blood gas index were observed in the two groups. 
Results: The effective rate of treatment in the observation group was 93.62%, which was signifi-
cantly higher than that in the control group (76.60%). Each index of rehabilitation in the observa-
tion group was significantly shorter than that in the control group (P < 0.05); the rehabilitation 
effect was better than that in the control group (P < 0.05); there was no significant difference in 
blood gas index between the two groups before treatment (P > 0.05). The arterial blood partial 
pressure of carbon dioxide was lower than that of the control group (P < 0.05). Conclusion: The 
treatment of frequent apnea in premature infants with non-invasive bi-level positive pressure 
ventilation combined with citrate caffeine can effectively improve the blood gas index and accele-
rate the recovery rate. 
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摘  要 

目的：探讨无创双水平正压通气联合枸橼酸咖啡因治疗早产儿频繁呼吸暂停的效果。方法：2015年11
月至2017年11月期间，选择94例本院儿科重症监护室收治的早产儿频繁呼吸暂停患儿作为研究资料，

随机分组各47例，对照组实施无创双水平正压通气治疗，观察组实施无创双水平正压通气联合枸橼酸咖

啡因治疗，观察两组疗效、康复效果及血气指标变化。结果：观察组治疗有效率为93.62%，明显高于

对照组76.60%，P < 0.05；观察组康复各指标均显著低于对照组，即康复效果优于对照组，P < 0.05；
治疗前两组患儿血气指标比较无明显差异，P > 0.05；治疗后观察组患儿pH值、动脉血氧分压升高，而

动脉血二氧化碳分压降低，且变化程度均优于对照组，P < 0.05。结论：选择无创双水平正压通气联合

枸橼酸咖啡因治疗早产儿频繁呼吸暂停可有效提高治疗效果，利于进一步改善患儿血气指标，加快康复

速度，临床治疗价值较高。 
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1. 引言 

频繁呼吸暂停作为严重威胁新生儿生命安全的高位征象，在胎龄小、体重低的早产儿中较为常见，

主要是由于早产儿呼吸系统尚未发育完善，若不及时进行处理，症状持续发作，会导致缺氧、代谢紊乱

等情况，继而引起脑损伤和死亡[1]。治疗该疾病需注重及时给予持续正压通气治疗，可有效缓解症状，

挽救患儿生命，但为了进一步提高疗效，促使患儿尽快脱离危险，尤其预防无创通气失败转换有创通气

等情况，可配合相应药物进行治疗[2]。枸橼酸咖啡因作为近年来在呼吸暂停治疗中得到推广的药物，可

起到刺激呼吸中枢的作用，且根据相关研究可知，该药物效果与氨茶碱类药物比较效果更佳[3]。为此，本

次研究对无创双水平正压通气联合枸橼酸咖啡因治疗早产儿频繁呼吸暂停的效果进行了探讨，报道如下。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

2015 年 11 月至 2017 年 11 月期间，选择 94 例本院儿科重症监护室收治的早产儿频繁呼吸暂停患儿

作为研究资料，依据随机数字抽取表法分组各 47 例，符合均满足(实用新生儿)中呼吸暂停的诊断标准。

对照组男患儿 25 例，女患儿 22 例，胎龄胎龄 27 周至 36 周，平均胎龄(33.02 ± 2.77)周，出生体重为 1.1 
kg 至 2.0 kg，平均体重为(1.52 ± 0.45) kg，新生儿 Apgar 评分为(5.12 ± 1.48)分；观察组男患儿 28 例，女
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患儿 19 例，胎龄胎龄 27 周至 36 周，平均胎龄(33.08±2.68)周，出生体重为 1.1 kg 至 2.0 kg，平均体重

为(1.58 ± 0.47) kg，新生儿 Apgar 评分为(5.10 ± 1.41)分；排除合并先天性心脏病患儿、呼吸系统畸形患儿

及严重神经系统损伤患儿等。采用统计学软件对两组患儿基本资料进行比较，无明显差异，P > 0.05。 

2.2. 治疗方法 

1) 对照组。将患儿放置暖箱中，密切监测生命体征指标，包含心率、血压、呼吸、血氧饱和度等，

并确保患儿气道通畅。选择新生儿空氧混合仪给氧，设置参数为：吸入氧浓度 0.4 至 0.45，氧流量 5 L/min，
密切监测并维持氧分压为 50 mmHg 至 80 mmHg。当患者发作呼吸暂停时，先给予触觉刺激缓解，并给

予气囊加压给氧，同时选择盐酸纳洛酮注射液(生产厂家：北京市永康药业有限公司，批准文号：国药准

字 H20059407)静脉滴注治疗，初始负荷量 0.1 mg/kg，1 h 后微量输液泵注，速度为 0.01 mg/kg/h，控制药

物 ≤ 0.4 mg/kg/d。选择美国伟亚的 INFANT FLOW SiPAP 无创呼吸机进行治疗，设置 Biphasic 模式，其

中呼气末正压通气 4 cmH2O 至 6 cmH2O，吸入氧浓度 0.0.21 至 0.6，气道峰压 8 cmH2O 至 10 cmH2O，吸

气时间 0.6 s 至 1.2 s，呼吸频率 20 次/min 至 40 次/min，结合患者实际情况进行参数的调整。 
2) 观察组。在上述常规治疗、盐酸纳洛酮注射液治疗即无创双水平正压通气治疗基础上增加枸橼酸

咖啡因(生产企业：意大利 Alfa Wassermann SpA，注册证号：H20130109，1 ml:20 mg)治疗，初始负荷剂

量为 20 mg/kg，静脉缓慢输液治疗，30 min 左右输注完成，随后每间隔 24 h 后再给予 5 mg/kg 维持输液，

10 min 左右输注完成，连续治疗 5 d 至 7 d。若患儿未出现反复呼吸暂停发作，且血气分析结果无异常状

态超过 24 h，则可撤机更换为面罩吸氧。若患儿出现治疗 72 h 内血流动力学指标不稳定、吸入氧浓度超

过 0.4，症状无明显改善，或呼吸暂停发作次数未改善等，则需要进行有创治疗。 

2.3. 观察指标 

判断两组治疗效果：显效为呼吸暂停频次明显减少，且 48 h 后不再复发；有效为呼吸暂停于治疗 72 
h 内停止，且停止用药不再复发；无效为治疗 72 H 后呼吸暂停频次无明显减少，甚至严重。治疗有效率 
= 显效率 + 有效率。观察两组患儿用氧时间、无创呼吸时间及总住院时间。观察两组 pH 值、动脉血氧

分压(PaO2)、动脉血二氧化碳分压(PaO2)变化。 

2.4. 统计学处理 

采用统计学软件 SPSS 17.0 进行处理分析，计量资料以平均数±标准差表述，采用 t 检验，计量资料

以百分数表述，采用卡方检验，当 P < 0.05 为比较差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 两组患儿治疗效果分析 

分析表 1 可知，观察组治疗有效率为 93.62%，明显高于对照组 76.60%，P < 0.05。 
 

Table 1. Analysis of treatment effects in two groups of children (%) 
表 1. 两组患儿治疗效果分析(%) 

组别 例数 显效 有效 无效 治疗有效率 

观察组 47 34 (72.34) 10 (21.28) 3 (6.38) 93.62 

对照组 47 25 (53.19) 11 (23.40) 11 (23.40) 76.60 

X2 - - - - 5.37 

P - - - - <0.05 
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3.2. 两组患儿康复效果分析 

分析表 2 可知，观察组康复各指标均显著短于对照组，即康复效果优于对照组，P < 0.05。 
 

Table 2. Analysis of rehabilitation effects of two groups of children (d, X ± S) 
表 2. 两组患儿康复效果分析(d, X ± S) 

组别 例数 用氧时间 无创呼吸时间 总住院时间 

观察组 47 2.32 ± 1.54 4.27 ± 2.05 20.03 ± 10.24 

对照组 47 3.74 ± 1.68 6.43 ± 2.46 28.47 ± 12.34 

X2 - 4.27 4.62 3.60 

P - <0.05 <0.05 <0.05 

3.3. 两组患儿血气指标变化分析 

分析表 3 可知，治疗前两组患儿血气指标比较无明显差异，P > 0.05；治疗后观察组患儿 pH 值、动

脉血氧分压升高，而动脉血二氧化碳分压降低，且变化程度均优于对照组，P < 0.05。 
 

Table 3. Analysis of blood gas index changes in two groups of children (X ± S) 
表 3. 两组患儿血气指标变化分析(X ± S) 

组别 例数 
pH 值 动脉血氧分压(mmHg) 动脉血二氧化碳分压(mmHg) 

治疗前 治疗 12 h 治疗前 治疗 12 h 治疗前 治疗 12 h 

观察组 47 7.13 ± 0.12 7.41 ± 0.17 48.86 ± 11.26 75.13 ± 14.05 56.24 ± 11.24 40.05 ± 7.64 

对照组 47 7.11 ± 0.14 7.23 ± 0.15 48.73 ± 11.59 66.42 ± 14.67 55.74 ± 11.34 45.16 ± 7.31 

t - 0.74 5.44 0.05 2.93 0.21 3.31 

P - >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 

4. 讨论 

临床认为早产儿多伴随呼吸暂停症状，与其自身呼吸中枢发育不成熟，对呼吸反应敏感性不足等因

素有关，为预防威胁患儿生命安全，需及时开展相应治疗[4] [5]。针对症状较轻的患儿，可通过摆正体位、

触觉刺激等方式进行缓解，但若为频繁性呼吸暂停，则会导致患儿出现心率减慢、低血压等并发症，并

引发颅内出血、脑白质软化等后遗症，此时需给予药物和辅助呼吸治疗才可挽救患儿生命[6] [7]。目前应

用在早产儿频繁性呼吸暂停治疗以呼吸支持为主，其中持续气道正压通气能够通过维持呼气末正压通气

确保增强肺功能残气量，预防相关并发症的发生[8]。而创双水平正压通气作为在持续气道正压通气基础

上改进的增强模式，能够起到与其相同的作用，应用在严重发作及自主呼吸较弱的患儿也具有一定的功

效，同时可实现吸气和呼气的切换、同步等，提高患儿自主呼吸能力[9]。在辅助呼吸基础上需给予药物

进行治疗，其中甲基黄嘌呤具有刺激呼吸中枢、松弛呼吸道平滑肌的功效，可解除呼吸抑制，同时能够

改善患儿的氧合作用，应用对加快患儿症状康复有一定的效果[10] [11]。但近年来临床加强了对枸橼酸咖

啡因的推广和应用，认为其与传统氨茶碱比较疗效更好，其也属于甲基黄嘌呤药物，用药后能够渗透至

脑脊液中，进一步增强呼吸兴奋作用，且具有血药浓度半衰期长的优势[12]。同时枸橼酸咖啡因还能够增

加每分通气量、提高机体对血 CO2升高的敏感性和对血 CO2升高的反应；并增加代谢率和耗氧量[13] [14]。
本次研究结果显示观察组治疗有效率为 93.62%，明显高于对照组 76.60%，P < 0.05；表明实施无创双水
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平正压通气联合枸橼酸咖啡因治疗可提高治疗效果，促使患者症状尽快改善，减少气管插管率；观察组

康复各指标均显著短于对照组，即康复效果优于对照组，P < 0.05；表明无创双水平正压通气联合枸橼酸

咖啡因治疗能够促使患儿尽快恢复自主呼吸能力，增强机体功能，缩短住院时间。治疗前两组患儿血气

指标比较无明显差异，P > 0.05；治疗后观察组患儿 pH 值、动脉血氧分压升高，而动脉血二氧化碳分压

降低，且变化程度均优于对照组，P < 0.05，表明无创双水平正压通气联合枸橼酸咖啡因治疗可改善血气

指标水平，是保证疗效的有效措施。 
综上所述，无创双水平正压通气联合枸橼酸咖啡因治疗早产儿频繁呼吸暂停的效果显著，是改善血

气指标，促使患儿尽快出院的有效治疗方案，值得推广。 
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